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OCENA
caloksztaltu dorobku naukowego, dydaktycznego oraz organizacyjnego
dr n. med. Ewy J. Bialek
w zwigzku z post¢powaniem o nadanie stopnia naukowego doktora habilitowanego
w dziedzinie nank medycznych i nauk o zdrowiu
w dyscyplinie nauki medyczne

1. Dane o Kandydatce oraz przebicg pracy naukowo-zawodowej

Doktor nauk medycznych Ewa Bialek ukoiiczyla z wyréznieniem II Wydzial Lekarski Akademii Medycznej
w Warszawie w 1997 r. Staz podyplomowy odbyla w Centralnym Szpitalu Klinicznym Wojskowej
Akademii Medycznej w Warszawie. W 2000 r. uzyskala dyplom specjalisty pierwszego stopnia w zakresie
medycyny nuklearnej, w 2009r. - dyplom specjalisty w dziedzinie radiologii i diagnostyki obrazowej i w
2018 r. - dyplom specjalisty w dziedzinie medycyny nuklearnej.

Od 2001r. posiada Certyfikat Polskiego Towarzystwa Ultrasonograficznego w zakresie badan
ultrasonograficznych

Stopien naukowy doktora nauk medycznych Habilitantka uzyskata w 2003r., uchwalg Rady 1l Wydziatu
Lekarskiego Akademii Medycznej w Warszawie, na podstawie rozprawy pt. ,,Przydatnosé wspélczesnej
ultrasonografii w diagnostyce guzéw slinianek”. Obrona rozprawy poprzedzona byla studiami doktoranckimi
w Zakladzie Diagnostyki Obrazowej 11 Wydzialu Lekarskiego Akademii Medycznej w Warszawie w latach
1998-2002.

Od 2002 roku Dr Ewa Bialek jest zatrudniona w tym Zakladzie (obecnie jest to Zaktad Diagnostyki
Obrazowej Wydzialu Medycznego Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego), prowadzgc dziatalnosé
dydaktyczng na podstawie umow cywilnoprawnych. Rownoczesnie, od 2002 r. jest zatrudniona w Zakladzie
Diagnostyki Ultrasonograficznej z Pracownia Mammografii Wojewodzkiego Szpitala Brédnowskiego
(obecnie: jest to Mazowiecki Szpital Brodnowski w Warszawie Sp. z 0.0.).

Ponadto, w 2010 roku Habilitantka pracowala w Pracowni Rezonansu Magnetycznego Instytutu
Reumatologii w Warszawie, a w latach 2014-2019 byla wolontariuszkg w Zakladzie Medycyny Nuklearnej
Wojskowego Instytutu Medycznego w Centralnym Szpitalu Klinicznym MON w Warszawie.

Dr Ewa Biatek, przed uzyskaniem stopnia naukowego doktora, odbyla 14 tygodni stazu kliniczno-
naukowego lub klinicznego w 2 zakladach radiologii i na 2 oddzialach kardiologicznych w Wielkiej
Brytanii, Niemczech i Wioszech. Wczesnie po doktoracie, odbyla 3 miesigce stazu naukowego w zakladzie
radiologii w Busto Arsizio we Wloszech i 2 miesigce stazu naukowego w klinice radioterapii szpitala




uniwersyteckiego w Berlinie, a w 2019 r. - 10 dni stazu kliniczno-naukowego w zakladzie radiologii i
medycyny nuklearnej szpitala uniwersyteckiego w Magdeburgu.

2. Aktywno$é naukowa
2a. Sumaryczny dorobek naukowy

Na podstawie analizy bibliometrycznej przygotowanej przez Biblioteke Gléwng Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego, na dziei 11.02.2020r., na dorobek naukowy Dr Ewy Bialek sklada si¢ z 40
nastgpujacych publikacji, w tym 27 opublikowanych po uzyskaniu stopnia naukowego doktora:

- 13 pelnotekstowych prac oryginalnych (aczna punktacja MNiSW=305), w tym 8 prac opublikowanych
w czasopismach posiadajacych Impact Factor o igcznej punktacji IF=13,324; Habilitantka jest pierwszym
autorem 10 z tych prac

- 6 opisow przypadkéw (laczna punktacja MNiSW=55), w tym | praca opublikowana w czasopismie
posiadajacym Impact Factor =0,859; Habilitantka jest pierwszym autorem 5 z tych prac

- 21 prac pogladowych (laczna punktacja MNiSW=118), w tym 1 praca opublikowana w czasopismie
posiadajacym Impact Factor =2,344; Habilitantka jest pierwszym autorem 11 z tych prac

Sumaryczny lmpact Factor publikacji Habilitantki wynosi 16,527 i w calosci zostal zgromadzony po
doktoracie. Laczna punktacja MNiSW wynosi 478.

Po wylgczeniu 4 prac, kiore skladajy si¢ na osiggnigcie navkowe, IF=10,481 a punktacja MNISW=286.

Wedlug bazy Scopus z dn. 11.02.2020, liczba cytowan wynosi 273 (bez autocytowaii), a indeks Hirscha
wynosi 6.

Wg wykazu osiagnigé przygotowanego przez Habilitantkg, Dr Bialek jest wspotautorem 59 streszczen
(28 ze zjazdéw migdzynarodowych i 31 ze zjazd6éw krajowych), w tym 40 po uzyskaniu stopnia naukowego
doktora, i 2 pierwszym autorstwem w 40 abstraktach.

lHabilitantka byla gléwnym wykonaweg promotorskiego projektu badawczego KBN z 2001 r.,
swigzanego z doktoratem, pt. ,,Przydatnosé wspolczesnej ultrasonografii w diagnostyce guzoéw slinianek”
oraz kierownikiem projektu badawczego KBN z 2003 r., zatytulowanego ,Kompleksowa diagnostyka
ultrasonograficzna powierzchownych wezlow chlonnych”.

W latach 2004-2014 Habilitantka uzyskata 4 nagrody za dzialalno$¢ naukowa na polu ultrasonografii: 2-
krotnie nagrode Towarzystwa Radiologicznego Ameryki Pélnocnej (RSNA) oraz nagrode Wloskiego
Towarzystwa Ultrasonografii w Medycynie i Biologii (SIUMB) za prace zjazdowe oraz w 2007 r. - Nagrodg
Naukowg II stopnia Rektora Akademii Medycznej w Warszawie za osiggnigcia naukowe w dziedzinie
zastosowania USG w diagnostyce laryngologiczne;j.

W podsumowaniu, sumaryczny dorobek naukowy Dr Ewy Bialek jest znaczacy. Skiada si¢ z 39 publikacji,
przy czym Habilitantka jest pierwszym autorem 26 artykutow (. prawie 70%); 70% artykulow powstalo po
doktoracie.

2b. Aktywnoi¢é naukowa realizowana w wigcej niz jednej uczelni lub instytucji naukowej,
w szczegllnosci zagranicznej

W Autoreferacie, Habilitantka wykazala wspolpracg naukows, prowadzong w przeszlosei lub aktualnie, z 4
jednostkami naukowymi w Polsce i z 1 uniwersytetem zagranicznym.

Wspélpraca z Klinika Otolaryngologii CMKP, prowadzona od 1999r. dotyczy diagnostyki
ultrasonograficznej w laryngologii. Wspolpraca ta, jedynie w latach 2000-2006 owocowala publikacjami



naukowymi (szescioma) i wystapieniami na migdzynarodowych i krajowych konferencjach naukowych
(siedmioma).

Wspélpraca z Klinikg Chirurgiczng oraz Samodzielna Pracownia Patomorfologii Instytutu
Hematologii i Transfuzjologii w Warszawie, prowadzona byla w latach 2000-2008 i dotyczyla diagnostyki
choréb wezléw chlonnych, w tym chioniakdow, z wykorzystaniem pojawiajgcych sie¢ nowych technik
obrazowania w ultrasonografii. Efektem tej wspolpracy byly w latach 2004-2012 cztery publikacje naukowe
{w tym jedna w czasopismie z IF=2,103) i 10 doniesien na migdzynarodowych i krajowych konferencjach
naukowych.

Wspdlpraca z Zakladem Radioterapii Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego Charité w Berlinie
(Klinik fiir Strahlenheilkunde, Charité, Campus Virchow, Berlin), wigzala si¢ z 3-miesigcznym stazem
naukowym Habilitantki w 2005 r. w ramach programu Leonardo da Vinci Unii Europejskiej i dotyczyla
wyboru badan do planowania radioterapii przerzutéw nowotworowych do watroby. Rezultatem wspolpracy
byta publikacja naukowa w 2008 r. w czasopismie z [F=3,005.

Trwajgca od 2014 r. wspolpraca z Zakladem Medycyny Nuklearnej Wojskowego Instytutu
Medycznego CSK MON w Warszawie dotyczy diagnostyki onkologicznej. Glownym dotychczasowym
tematem byla analiza metabolizmu znakowanej radioaktywnie choliny i korelacji jej wychwytu z innymi
wskaznikami w badaniach PET laczonych z niskodawkowa tomografia komputerows. Rezultatem
wspolpracy jest 1 publikacja naukowa w 2020 r. w czasopismie z IF=0,928 oraz 1 wystgpienie na
migdzynarodowej konferencji naukowe;j.

Prowadzona od 2017 r. wspélpraca z Zakladem Pozytonowej Tomografii Emisyjnej i Diagnostyki
Molekularnej Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikolaja
Kopernika w Toruniu dotyczyla dotychczas zastosowania badan PET laczonych z multimodalnym
rezonansem magnetycznym lub z tomografia komputerowg w diagnostyce onkologicznej. Owocem
wspolpracy jest 5 publikacji (w tym wszystkie 4 wchodzace w sklad osiggnigcia naukowego) oraz 5
doniesien na krajowych i migdzynarodowych konferencjach naukowych.

Podsumowujge, Habilitantka wykazuje aktywnos¢ naukows realizowana w wigcej niz jednej uczelni lub
instytucji naukowej, w przeszlosci prowadzong takze w zagranicznym szpitalu uniwersyteckim. Od 2014 r.
jest to aktywna wspdlpraca z dwoma osrodkami PET i mozna jg uznaé za istotng, mierzac 6 wspolnymi
publikacjami w czasopismach z IF oraz 6 doniesieniami na konferencjach,

3. Osiagnigcie naukowe

Przedstawionym do oceny, jako osiagnigcie naukowe, jest pakiet 4 artykuléw naukowych opublikowanych w
czasopismach naukowych, opatrzony wspolnym tytulem: ,,Wybrane pulapki w badaniach multimodalnych
PET/MR calego ciala z zastosowaniem ligandu - PSMA znakowanego radioaktywnym galem-68 w
diagnostyce onkologicznej”. Na cykl! skladaja sie nastepujace pozycje:

1. Bialek EJ, Malkowski B. Celiac ganglia: can they be misinterpreted on multimodal 68Ga-PSMA-11
PET/MR? Nucl Med Commun. 2019; 40: 175-84. [ IF 1,465; Punkty MNiSW 40]

2. Bialek EJ, Malkowski B. The “question-mark ” MR anatomy of the cervico-thoracic ganglia complex:
can it help to avoid mistaking it for a malignant lesion on 68Ga-PSMA-11 PET/MR? Radiol Oncol. 2019;
53: 407-14. [IF 1,846; Punkty MNiSW 70)

3. Bialek EJ, Malkowski B. Is the level of diffusion restriction in celiac and cervico-thoracic sympathetic
ganglia helpful in their proper recognition on PSMA ligand PET/MR? Nuklarmedizin-Nuclear Medicine.
2020; doi: 10.1055/a-1079-3855 [Epub ahead of print] [IF 1,270; Punkty MNiSW 40]

4. Bialek EJ, Malkowski B. Are superior cervical sympathetic ganglia avid on whole body 68Ga-PSMA-
11 PET/magnetic resonance?: a comprehensive morphologic and molecular assessment in patients with
prostate cancer. Nucl Med Commun. 2019; 40:1105-11. [IF 1,465; Punkty MNiSW 40]



Wykazane prace zostaly opublikowane w ostatnich dwoch latach, tj. 16-17 lat po uzyskaniu stopnia
doktora nauk medycznych, w recenzowanych anglojezycznych czasopismach migdzynarodowych o
wskaznikach oddzialywania IF od 1,270 do 1,846. Sumaryczny IF publikacji wchodzgcych w skiad
osiggniecia naukowego wynosi 6,046, a faczna punktacja MNiSW wynosi 190.

Wszystkie 4 publikacje sa pracami oryginalnymi dwéch autoréw, Habilitantka w kazdej z nich jest
pierwszym autorem (drugim autorem jest dr hab. n. med. Bogdan Malkowski, Koordynator Zakladu
Medycyny Nuklearnej Centrum Onkologii w Bydgoszezy). Do kazdej publikacji, Kandydatka przediozyla
oéwiadczenie wlasne oraz oswiadczenie wspolautora okreslajgce wzajemny wklad w powstanie publikacii,
potwierdzajace mozliwy do wyodrebnienia indywidualny wkiad Kandydatki. Udzial Habilitantki we
wszystkich publikacjach byl znaczacy i polegal gltéwnic na opracowaniu koncepcji pracy, zaplanowaniu
rodzaju i charakteru danych, wyborze kryteriéw i metod analizy, ocenie badan pod katem wyznaczonych
danych, interpretacji wynikéw, wykonaniu obliczen statystyki opisowej, wyciggnigciu wnioskow, napisaniu
manuskryptu. Udzial drugiego autora polegal glownie na stworzeniu warunkéw do powstania pracy przez
umozliwienie korzystania z infrastruktury Zakladu Medycyny Nuklearnej CO w Bydgoszczy oraz z
wynikow badan PET/MR pacjentow, a takze na nadzorowaniu zbierania danych.

Wszystkie publikacje majg charakter retrospektywny. Oparte zostaly na badaniach PET/MR z
wykorzystaniem Ga-68-PSMA, wykonanych w latach 2015-2018, u mezczyzn z podejrzeniem pierwotnego
raka prostaty - skierowanych dla wykluczenia lub oceny stopnia zaawansowania raka prostaty, lub u
mezczyzn po przebytym leczeniu raka prostaty - skierowanych dla wykluczenia wznowy miejscowej i/lub
przerzutéw odleglych. Publikacje dotycza mieszanych jw. grup pacjentéw o liczebnosciach od 89 do 217.

Celem publikacji byla laczna ocena: gromadzenia PSMA w zwojach wspolczulnych w badaniu PET oraz
cech morfologicznych zwojéw (ksztaltu i wielkosci) a takze lokalizacji w obrazowaniu MR TI- i T2-
zaleznym. W 4-ej publikacji, w badaniu MR wykorzystano dodatkowo wyniki obrazowania dyfuzyjnego
DWI (ang. Diffusion Weighted Imaging). Publikacja 3-cia dotyczyla prawie wylgcznie wynikow
obrazowania dyfuzyjnego MR.

Celami nadrzednymi byly: 1) okreslenie tych cech zwojow wspolczulnych, ktore mogg sprzyjaé pomylce
diagnostycznej z nieprawidlowym wychwytem w wezlach chionnych, czyli mylnie wskazywac na proces
zlodliwy obejmujacy wezly, oraz 2) wskazanie sposobow uniknigcia powyzszych falszywie dodatnich
pulapek diagnostycznych, w badaniach multimodalnych PET/MR z zastosowaniem radioligandu Ga-68-
PSMA.

W pierwszej publikacji przedlozonego przez Habilitantk¢ cyklu, oceniono gromadzenie radioligandu
PSMA w badaniu PET w zwojach trzewnych oraz przeprowadzono bardzo szczegblowy oceng ksztaltu,
wielkosci i lokalizacji zwojow trzewnych w badaniu MR.

Uznany za mylacy ksztalt zwoju trzewnego (guzkowy, owalny lub podluzny) w badaniu MR
obserwowano u 69% oséb. Podwyzszone gromadzenie PSMA w zwojach trzewnych (z wychwytem
SUVmax >2) w badaniu PET, mogace sugerowa¢ zmiang o zlosliwym charakierze, wystgpilo u wigkszosci
badanych o0séb — 75%. Oba czynniki — zarowno mylacy ksztalt zwoju trzewnego, jak i podwyzszone
gromadzenie radioligandu PSMA, wystgpity réwnoczesnie u 55% badanych osob.

Wyniki pracy wskazuja na mozliwosé¢ pomytki diagnostycznej prawidlowego wspélczulnego zwoju
trzewnego z przerzutowym wezlem chlonnym, zaréwno w czgsci MR badania multiomodainego, w czgsci
PET, jak i po fuzji obu badan. Za kluczowa dia uniknigcia pomylki diagnostycznej uznana zostala znajomos¢
dokladnej lokalizacji zwojow trzewnych.

Komentarz recenzenta:  Zwoje trzewne oceniono w 3 kluczowych pracach wykonanych z
wykorzystaniem techniki PSMA-PET/CT (praca Krohna z 2015r, praca Kanthana z 2017r. oraz praca
Rischplera z 2018r.).

W wymienionych pracach, zawwazalny wychwyt PSMA w wezlach trzewnych wykazano u 84-89%
pacjentow i u tych pacjentéw wychwyt wyrazony jednostkami SUVmax wynosil §rednio od 2,6 do 3. Pierwsza
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w cyklu Habilitantki publikacja nie wnosi jakosciowo nowej wiedzy do zgromadzonych juz wczesnief
informacji o wychwycie PSMA w zwojach trzewnych - powtarza, ze wychwyt b. czesto w nich wystgpuje i ze
czesto jest istotnie podwyzszony. Uzyskane przez Habilitantke wyniki ilosciowe badania PET sq
nieporownywalne z wynikami ww. prac, dlatego e sr. wartos$¢ wychwytu radioizotopu, wyrazona jako
SUVmax, liczona byla dla wszystkich zwojow wwidocznionych w obrazach MR (stgd wartos¢ SUVmax u
czesci pacjentow wynosila 0) a nie tylko w zwojach o zauwazalnym wychwycie PSMA w badaniach PET; w
sposob oczywisty ta wartos¢ musi byC niZsza niz w poprzednich pracach, co nie zostalo przez Autorke
zidentyfikowane i mniejszy wychwyt w zwojach trzewnych w stosunku do prac = PET/CT przypisano glownie
innej metodzie korekcji osiabienia promieniowania w CT i MR.

Na podstawie analizy ksztaltow zwojow trzewnych obserwowanych w badaniu MR i ich bardzo czgstego
podobienistwa do opisywanych wczesniej w pismiennictwie ksztaltow trzewnych wezlow chiomnych, lgezna
konkluzja z pracy glosi, ze obraz zwojow trzewnych w badaniu PET/MR (wychwyt PSMA w zwojach plus ich
ksztalt) moze byc mylnie zinterpretowany jako obraz wezlow chlonnych z przerzutami u ponad polowy
pacjentow poddawanych badaniv PSMA-PET/MR. Stqd Autorka wnioskuje, ie obrony przed takg bledng
diagnozg powinna dostarczyc¢ przede wszystkim wiedza o lokalizacji zwojéw trzewnych. ldgc za tym
wnioskiem, w pracy wykonano niezwykle szczegolowg analize lokalizacji wezldw trzewnych na podstawie
badarn MR - wzgledem pnia trzewnego, tetnicy krezkowej gornej, odndg przepony, iyly gliéwnej dolnej,

nadnerczy, kregosiupa. W_tym_zakvesie, praca wnosi dodatkowe szczegdlowe informacie o lokalizacji

wspdlczulnych owojéw trzewnych wykrywanych w badaniu MR.

Celem drugiej publikacji byta ocena kompleksu zwojéw szyjno-piersiowych w kontekscie cech PET i MR
Jest to praca opublikowana w pismie z najwyzszym wskaznikiem IF. Wychwyt PSMA w zwojach
gwiazdzistych jest najstabiej zbadany, byl wczesniej oceniany tylko w pracy Kanthana, w ktérej wykazano
wychwyt jedynie w 54% prawych zwojow i w 74% lewych zwojow w badaniu PET/CT. W pracy Dr Bialek,
w MR rozpoznano 100% lewych zwojoéw i 97% prawych zwojow i we wszystkich z nich stwierdzono
wychwyt PSMA. Istotnie podwyzszony SUVmax>2, potencjalnie mozliwy do zinterpretowania jako
przerzut, stwierdzono w 74% prawych i w 88% lewych zwojow gwiaZdzistych.

Po wielokrotnych analizach obrazow MR, zdefiniowano charakterystyczny ksztait kompleksu zwojéw
szyjno-piersiowych (przypominajacy znak zapytania, wykrzyknik, albo element znaku zapytania: ksztalt
nerkowaty lub przecinka). Kierowanie si¢ rozpoznaniem tego oryginalnego ksztaltu kompleksu zwoju
szyjno-piersiowego jako ,typowego” w czgsci MR badania multimodalnego, pozwalalo przekwalifikowaé
62% zwojow, ktdre byly ocenione jako podejrzane o proces zlosliwy na postawie oceny czesci PET badania
multimodalnego.

Komentarz recenzenta: Wyniki pracy potwierdzily wezesniej opublikowane wyniki Kanthana i wsp.
dotyczgce badania PET przy uzyciu PSMA, wskazujgee na mozliwosé pomyiki diagnostycznef prawidlowego
kompleksu wspdlczulnych zwajow szyjno-piersiowych z przerzutowym wezlem chionnym. Ponadto, praca
dostarczyla nowg wiedze w postaci wykrycia charakterystycznego ksztaltu kompleksu wspolezulnych zwojow
szyfno-piersiowych w cze¢Sci MR badania multimodalnego, kidry pozwala na zwigkszenie trafnosci
prawidiowej identyfikacji tych zwojow w przypadkach, gdy cechy obrazu PET sugerujg mozliwosé przerzutu
lub innef zmiany zlosliwej.

Trzecia publikacja byla rozszerzeniem prac wykonanych w ramach publikacji pierwszej i drugiej.
Dotyczyla wspétezulnych zwojéw trzewnych oraz zwojéw szyjno-piersiowych i zbadania, czy obrazowanie
dyfuzyjne (ang. Diffusion Weighted Imaging, DWI), jako sekwencja obrazowania MR, moze byé pomocne
w prawidiowej identyfikacji zwojow w badaniach calego ciala PET/MR z zastosowaniem PSMA.

W zwojach wspélczulnych trzewnych u 116 mezezyzn i szyjno-piersiowych u 217 mezczyzn oraz w
najmniejszym przerzutowym wezle limfatycznym u 36 mezczyzn z przerzutami raka prostaty, oceniono
stopien restrykeji dyfuzji, zaréwno wizualnie w oparciu o mapy DWI jak i ilosciowo na podstawie $rednich
wartosci wspélczynnikdw ADC (ang. Apparent Diffusion Coefficient).



Wykazano niska restrykcje dyfuzji w ocenie wizualne) map DWI oraz wysokie wartosci Srednich
wspotczynnikéw ADC w zwojach wspolczulnych trzewnych i szyjno-piersiowych w ocenie ilosciowej, w
odroznieniu od wyzszej restrykcji dyfuzji w ocenie wizualnej map DWI oraz istotnie nizszych $rednich
wartosci wspolczynnikéw ADC w przerzutowych weztach chlonnych.

Komentarz recenzenta: Sekwencja obrazowania zaleinego od dyfuzji DWI pozwala na dokladniejszy
wglgd w anatomig i biologie badanych struktur w badaniach MR. W bogatokomoérkowych ziosliwych
zmianach nowotworowych dochodzi do ograniczenia ruchliwosci czgsteczek wody i ograniczenia dyfuzji.
Tkanki takie cechujg si¢ wysokq intensywnos$ciq sygnalu na obrazach DWI i niskimi wartosciami
wspolczynnika dyfuzji ADC.

W cickawej dyskusji, wwzglgdniajgcej szereg dotychczas opublikowanych wynikéw dot. wartosci ADC
w przerzutowych wezlach chionnych, Autorka wykazala, ze Srednie wartosci ADC uzyskane w pracy dla
badanych zwojéw wspolczulnych sq istoinie wyssze od dotychczas opublikowanych Srednich wartosci dla
preevzutow raka prostaty. Przy wszystkich znanych i odnotowanych przez Autorkg ograniczeniach
dotyczqeych jakosci pomiarow ADC, wyniki pracy wskazujg, ze dodatkowa opcja badania MR - w postaci
jakosciowej i ilosciowej oceny restrykcji dyfuzji - moze wspomagaé diagnostykg roznicowq w badaniach
PET/MR calego ciala, prowadzong przy uiyciu PSMA, w diagnostyce onkologicznej. Ten wniosek byl
podawany wczesniej w_szeregu_prac, ale wg wiedzy recenzenta po raz pierwszy padl on w kontekscie

réznicowania ze wspolezulnymi zwojami nerwowymi. Oczywiscie wyniki wymagajq szerszej weryfikacji,

Celem czwartej publikacji byla ocena stopnia intensywnosci gromadzenia PSMA w zwojach
wspolczulnych szyjnych gdérnych oraz przestudiowanie ich cech w obrazach rezonansu magnetycznego w
badaniach PET/MR. Mimo ze w przypadku raka prostaty, kidry jest obecnie giéwnym wskazaniem do
wykonania badania multimodalnego PET z radioligandami PSMA, tak wysoko polozone przerzuty
wystepuja relatywnie rzadko, uzasadnieniem dla wykonania pracy sa doniesienia o wykrywaniu metody
PSMA-PET réwniez innych nowotworéw, w tym nowotworow przelyku i tarczycy. Moze to prowadzi¢ w
przyszlosci do rozszerzenia zastosowan badan PSMA-PET.

Poza oceng gromadzenia radioznacznika w zwojach w badaniu PET, ocenq ksztaltu i lokalizacji wezlow
w rutynowym badaniu MR, podobnie jak w poprzedniej pracy cyklu zastosowano oceng stopnia restrykcji
dyfuzji w zwojach, zaréwno wizualng w oparciu o mapy DWI oraz mapy ADC, jak i ilosciows na podstawie
érednich wartosci wspolczynnikow dyfuzji ADC.

Stwierdzono, ze zwoje szyjne gorne gromadzy Ga-68-PSMA. Gromadzenie, mierzone wartoscia
SUVmax, bylo nizsze niz w poprzednio zbadanych zwojach trzewnych i szyjno-piersiowych, jednak
wyrazng aktywnosé (SUVmax > 2) obserwowano w ciggle znaczacym odsetku, wynoszacym 38%, zwojow.
Uznano, ze gromadzenie radioznacznika w zwojach, zwlaszcza w odniesieniu do czgsto spotykanego ich
owalnego lub podluznego ksztaltu oraz wrazenia $redniego do wysokiego stopnia restrykcji dyfuzji w ocenie
wizualnej map DWI i ADC, moze prowadzi¢ do potencjalnej pomylki z podejrzanym weziem chionnym lub
innym guzem w badaniu PET/MR. Natomiast obliczone w pracy $rednie wartosci ADC dla zwojow szyjnych
gorych byly zdecydowanie wyisze, niz podawane w pracach innych autoréw punkty odcigcia wartosci
ADC dla réznicowania przerzutow nowotworowych w obrgbie szyi od lagodnych weziow chlonnych. We
wnioskach z pracy podano, ze gléwna wskazowka umozliwiajacq uniknigeie pomylki diagnostycznej jest
charakterystyczna lokalizacja podejrzanej zmiany. W odniesieniu do techniki obrazowania dyfuzyjnego
stwierdzono, ze ocena wizualna stopnia restrykcji dyfuzji w zwojach szyjnych gornych powinna byc
dokonywana z ostroznoscig i poparta obiektywnym pomiarem wartosci liczbowych dyfuzji na mapach ADC.
Jednakze, jak ponownie slusznie podkreslono, niec ma jeszcze opracowanych powtarzalnych, wiarygodnych
wartoéci referencyjnych ADC réznicujacych zmiany zlosliwe od niezlosliwych a procedura pomiaru
wartosci ADC nie jest wystandaryzowana.

Komentarz recenzenta:_Praca_dostarczyla_dodatkowg wiedze nt. charakterystycznych cech zwojow
wspolczulnych szyjnych gornych w czesci MR badania multimodalnego oraz metod oceny wynikéw badari




MR, ktore pozwalajg na zwigkszenie trafitosci prawidlowej identyfikacji tych zwojow w przypadkach, gdy
cechy obrazu PET sugerujq mozliwosé przerzutu lub innej zmiany zlosliwej,

Ocena lgczna przedstawionego cyklu prac

Problematyka obrazowania nieinwazyjnego, przedstawiona w cyklu 4 prac opatrzonych wspélnym tytulem
»Wybrane pulapki w badaniach multimodalnych PET/MR calego ciala z zastosowaniem ligandu - PSMA
znakowanego radioaktywnym galem-68 w diagnostyce onkologicznej” jest wazna klinicznie i uzasadniona
tym, Zze zwoje nerwowe mogg zosta¢c mylnie ocenione jako wezly chionne lub przerzuty odlegie w sytuacji,
gdy wykazujg podwyzszony wychwyt radioznacznika Ga-68-PSMA. Sg to pierwsze prace w pismiennictwie
poswigcone temu zagadnieniu w oparciu o technologi¢ PET/MR.

Oceniane w pracach pod wzgledem przydatnosci i ograniczen metody diagnostyczne sa
wysokospecjalistyczne i nowoczesne (wykorzystano zapisy badan wykonanych przy uzyciu najnowszego
rodzaju hybrydowego obrazowania funkcjonalno-anatomicznego - PET/MR, przeprowadzone z
wykorzystaniem jednego z najnowszych onkologicznych znacznikéw pozytonowych - PSMA znakowanego
galem-68).

Przedstawione opracowania przeprowadzone przez Dr Bialek majg wartoié¢ poznawczg, a pozyskana
wiedza moze mie¢ implikacje kliniczne sluzace réznicowaniu wezlow limfatycznych objetych przerzutami
raka prostaty od prawidlowych wspdlczulnych zwojow nerwowych.

Powyzszy cykl publikacji jest spdjny i logiczny.

Nalezy szczegdlnie podkreslié, ze Habilitantka jest pierwszym autorem kazdej z publikacji.

Uwagi zbiorcze dot. osiggnigcia naukowego

Przed zgloszeniem do publikacji cyklu prac Dr Bialek, opublikowany zostal szereg prac poswieconych
czgsto wystepujgcemu zwigkszonemu wychwytowi Ga-68-PSMA w rdoznych grupach wspdlczulnych
zwojow nerwowych w badaniach PET, co zostalo zidentyfikowane jako pulapka diagnostyczna przy
opracowywaniu wynikéw badan PET. Trzy kluczowe publikacje to: praca Krohna z 2015r, praca Kanthana z
2017r. oraz 2-osrodkowa praca Rischplera z 2018r. W pracy Krohna w grupie 85 pacjentéw poréwnano
wychwyt PSMA w zwojach trzewnych z wychwytem w przerzutowych wezlach chlonnych. W pracy
Kanthana oceniono wychwyt PSMA w zwojach trzewnych i w zwojach gwiazdzistych u 100 pacjentow, W
pracy Rischplera oceniono i poréwnano wychwyt PSMA w zwojach szyjnych, trzewnych i krzyzowych u
ponad 400 pacjentéw oraz oceniono ksztalty zwojow, a ponadto poréwnano wychwyt w zwojach i ich
ksztalt z wychwytem PSMA oraz ksztaltem sgsiadujacych przerzutowych weziéw chlonnych. Wszystkie
ww. badania wykonano na aparatach PET/CT, tak wigc technika anatomiczng tworzagcg hybryde z
molekularnym badaniem PET byla tomografia komputerowa, a nie rezonans magnetyczny. Zatem: podjety
problem kliniczny i tematyka cyklu prac nie sq oryginalne - problem zosta! zidentyfikowany i dosé szeroko
przebadany dla metody PSMA PET/CT. Dlatego, wyniki prac Habilitantki w zakresie izolowanych badan
PET przy uzyciu tego samego znacznika, polegajace na ocenie wychwytu w zwojach wspélczulnych oraz w
wezlach limfatycznych, powinny by¢ poréwnywaine z wynikami ww. badan. Natomiast, znany z PET i z
PET/CT problem_ kliniczny niewatpliwie wymagal weryfkacji przy stosowaniu_metody PET/MR. czego
podijeta sig Habilitantka. Nalezalo spodziewac¢ sig réznic w zakresie wynikow badan CT i MR oraz wynikéw
badan hybrydowych PET/CT i PET/MR, a od Habiltantki nalezalo oczekiwa¢ poréwnania ocenianej
techniki PET/MR w stosunku do szerzej zweryfikowanej w omawianym zakresie techniki PET/CT.

Wartos¢ osiggni¢cia naukowego jest obnizona przez kilka glownych ograniczen:

1. Gléwnym ograniczeniem dla waznosdci wynikéw PET, prawidlowo rozpoznanym przez Habilitantkg, a
takze przez autoréw dotychczas publikowanych prac, jest brak histopatologicznego potwierdzenia charakteru
struktur uznanych za zwoje wspdlczulne (czy whasciwie zostaly zidentyfikowane na obrazach PET/MR i czy
same nie 3 zajgte procesem nowotworowym).
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2. Wszystkie prace cyklu maja charakter retrospektywny, ale tylko w pierwszej pracy podano, ze analiza
dotyczy losowo wybranych pacjentow sposrod wszystkich zbadanych, z réznych zresztg wskazan, przy
uzyciu PET/MR i Ga-68-PSMA w okresie ostatnich 2 lat. Nie wiadomo, na jakiej zasadzie byli wlaczani
pacjenci do trzech pozostalych opracowan. Jesli nie wybidrezo, to dlaczego populacja oceniana w ostatniej
publikacji liczyla tylko 89 pacjentéw, podczas gdy w publikacji pietwszej — 120, a w trzeciej 2177 Jesli
wybiodrczo — to jakie byly kryteria wilgczenia i wylaczenia pacjentow i jaka jest specyficzna charakterystyka
grupy pacjentéw, ktorych dotyczg wyniki badania (np. wynik w postaci podawanego odsetka pacjentéw, u
ktorych oceniane struktury nie uwidoczniaja sig).

3. W przediozonych pracach brak jest oceny wiarygodnosci uzyskanych wynikow. Poza pierwszg praca,
w metodyce nie podawano kto byt obserwatorem wynikow, i w tizech kolejnych pracach cyklu odnosi sig
wrazenie, ze pierwszy autor byl pojedynczym obserwatorem. Jesli nawet przyjmie sig, ze obserwatorow
zawsze bylo dwdch, nie podano, jak uzgadniano ostateczny wynik, jaka byla powtarzalno$¢ pomiarow
kazdego obserwatora, ani jaka byla zmienno$¢ oceny jakosciowej i ilosciowe) pomigdzy obserwatorami.
Dolaczenic do zespolu autoréw profesjonalnego biostatystyka istotnie podniosloby poziom analizy
slatystycznej zastosowanej w opracowaniach i zapobiegloby powyzszym slabosciom.

4. Niezrozumiale jest, dlaczego w pracach 1, 2 i 4 nie podano wychwytu PSMA w wezlach chlonnych z
przerzutami i nie oceniono go relatywnie do wychwytu w zwojach nerwowych, skoro byly to dane
bezposrednio dostgpne z tych samych obrazéw PET/MR i mogace istotnic wplywaé na réznicowanie wezlow
od zwojow, co stwierdzono we wezesnicj opublikowanych pracach Krohna i wsp. oraz Rischplera i wsp. dla
techniki PET/CT.

5. Prace nic dostarczaja wynikow dowodzacych, czy oceniana technika PET/MR jest lepsza, gorsza, badz
poréwnywaina w zakresie réZnicowania zwojow wspblczulnych i weztow chlonnych u pacjentow
diagnozowanych przy uzyciu PSMA - w stosunku do szerzej zweryfikowancj w tym zakresie techniki
PET/CT.

Podsumowanie:

Przedstawione do oceny 4 publikacje wykazuja szereg istotnych ograniczen metodycznych, ale speiniajg
minimalne warunki osiagnigcia naukowego stanowigcego znaczny wklad w rozwdj dyscypliny nauki
medyczne, okreslone w art. 219 ust. 1. pkt 2b Ustawy z dnia 20 lipca 2018r. Prawo o szkolnictwie wyzszym
i nauce (Dz.U.2018 poz. 1668 z pdzn. zm.) - jest to cykl powiazanych tematycznie artykulow naukowych, z
clementami nowej wiedzy, opublikowanych w czasopismach naukowych, ktore w roku opublikowania
artykulu byly ujete w ministerialnym wykazie czasopism naukowych.

4. Dzialalno$¢ dydaktyczna i organizacyjna

Dr Ewa Bialek uczestniczy w dzialalnosci dydaktyeznej:
- Od 1999 roku prowadzi wyklady i zajecia praktyczne dla studentow I Wydzialu Lekarskiego Akademii
Medycznej (obecnie: Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego) oraz dla studentéw Oddzialu Nauczania w
Jezyku Angielskim;
- Od 2001 roku przeprowadzita 53 wyklady i zaj¢cia praktycznych na sympozjach, szkoleniach i kursach (w
tym na 3 kursach specjalizacyjnych CMKP). Prawie 90% tej aktywnosci poswigcone bylo USG i narzadom
szyi;
- Tematyke tg¢ prezentowala takze dwukrotnie jako zaproszony wykiadowca podezas zjazdu Europejskiej
Federacji Towarzystw Ultrasonografii w Medycynie i Biologii EFSUMB w 2012r. i podczas Zjazdu
Polskiego Towarzystwa Ultrasonograficznego w 201 6r;
- Opublikowala 21 rozdzialow w podrecznikach poswigconych USG, w tym:

- 8 rozdziatow w podrgczniku z 2001 r. zatytulowanym .Diagnostyka ultrasonograficzna tarczycy,
przytarczyc i wezlow chlonnych szyi”



- 8 rozdzialéw w podreczniku z 2004 r. zatytulowanym ,Ultrasonograficzna diagnostyka tarczycy,
przytarczyc i wezlow chlonnych szyi”; Habilitantka byla tez wspélredaktorem tego podrecznika.

Przygladajac si¢ dzialalnoSci organizacyjnej Dr Bialek, mozna odnotowaé:

- W 2001 r. byla gléwnym wykonawcg promotorskiego projektu badawczego KBN zwigzanego z
doktoratem, i w 2003r., byla kierownikiem kolejnego projektu badawczego KBN;

- Jest czlonkiem 6 krajowych i migdzynarodowych towarzystw naukowych, w tym polskiego, europejskiego
oraz amerykanskiego towarzystwa radiologicznego i czynnie uczestniczy w ich zjazdach.

Podsumowanie:
Habilitantka od 20 lat prowadzi regularna dzialalnos¢ dydaktyczng, gléwnie w zakresie USG, w ramach

szkolenia przed- i podyplomowego lekarzy.

5. Whniosek koncowy

Na podstawie pozytywnej oceny przedstawionego osiggnigcia naukowego oraz istotnej aktywnosci
naukowej realizowanej w wigcej niz jednej uczelni Iub instytucji naukowej, a takze znaczacej dziatalnosci
dydaktycznej, stwierdzam, ze Habilitantka spetnia wymagania okreslone w art. 219 ust. 1. pkt 2 i 3 Ustawy z
dnia 20 lipca 2018r. Prawo o szkolnictwie wyiszym i nauce (Dz.U.2018 poz. 1668 z pdéin. zm.) i
przedstawiam Wysokiej Radzie Dyscypliny Nauk Medycznych Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
wniosek o dopuszczenie dr n. med. Ewy J. Bialek do dalszych etapow postgpowania o nadanie stopnia
naukowego doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie nauki
medyczne.
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